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 論文題名 
  More potent suppression of interferon-related antiviral activities by measles virus 
wild strains than laboratory strains. 













 研究方法   
   ウイルスはMeV野外株[遺伝子型 D3（AK1株）、D5、D8、H1]及び実験室株[遺伝
子型 A；Edmonston]を使用し、これらのウイルス株を SiHa細胞（子宮頸がん由来上
皮系細胞株）に感染させた持続感染細胞株を樹立して実験に用いた。（以下、SiHa-D3
（遺伝子型 D3感染）、SiHa-D5（遺伝子型 D5感染）、SiHa-D8（遺伝子型 D8感染）、
SiHa-H1（遺伝子型 H1感染）、SiHa-A（遺伝子型 A；Edmonston感染）とする。） 
   各細胞株におけるMeV の持続感染は、免疫蛍光染色法及び RT-PCR法により確認
した。また、これら細胞が産生するウイルス量とウイルスタンパク質発現をプラーク
形成法、Western blot法でそれぞれ測定した。 
MeV の V 及び C タンパク質の細胞内局在を免疫蛍光染色法により観察した。さら
に、ストレスグラニュール（SG）のマーカーである GTPase activating protein (SH3 
domain) binding protein 1（G3BP1）を同時染色により観察し、Cタンパク質との関
連性について検討した。 
   各持続感染細胞を IFN-α、IFN-γ、IFN-λで刺激後、4及び 8時間後の ISGs[MxA、
2,5-オリゴアデニル酸合成酵素（2,5-AS）、interferon regulatory factor 1 (IRF-1)]の
発現を real-time PCR にて測定した。 
   持続感染細胞における MxA 遺伝子の誘導とウイルス量の関連性について、



















IFN 非刺激下でも MeV 感染によって、他の ISGs に比較して有意だが低い発現上昇
が認められた。IFN-γによる IRF-1の発現誘導は各細胞株で認められたが、それらの
発現上昇割合は非感染細胞に比較して D3 以外の感染細胞株では約 1/2 から 1/3 に、
D3感染細胞株では約 1/8に減弱していた。 






でも遺伝子型の違いにより ISGs の発現誘導、ウイルス産生量、C タンパク質発現量





がある。しかし、MeV 持続感染細胞においては SG の形成を認めず、さらに C タン
パク質と SG のマーカータンパク質の局在が一致していないことから、両者の関与は
極めて低いことが示された。 
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論文題名 
More potent suppression of interferon-related antiviral activities by 
measles virus wild strains than laboratory strains. 
結果の要旨 
本研究は遺伝子型の異なる麻しんウイルス株で感染性ウイルスの産生量、インターフェ
ロン情報伝達系への影響を検討したものである。複数の野外株での比較検討はこれまでな
く、株間の差異が認められたことから、麻しんウイルスの病原性、ワクチン株の弱毒化メ
カニズムを知るための基礎知見として重要な研究と位置づけられる。以上のことから、本
論文は博士（医学）授与に値するものと認められる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
